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J ó z s e f A t t i l a T u d o m á n y e g y e t e m , S z e g e d 
S z e k v e n c i á l i s h i s z t o g r a m a n a l i z i s a l k a l m a z á s a a z e p i l e p -
t i k u s e g y s e j t m ű k ö d é s m o d e l l e z é s é b e n 
P o n g r á c z F e r e n c és S z e n t e M a g d o l n a 
A h a g y o m á n y o s m i k r o e l e k t r ó d á s e l e k t r o f i z i o l ó g i a i ku-
t a t á s o k során a l a p v e t ő p r o b l é m a k é n t j e l e n t k e z i k az i o n -
m o z g á s o k a t l e i r ó m e m b r á n f i z i o l ó g i a i e r e d m é n y e k és a n e u -
r o n á l i s s p i k e s o r o z a t o k s t a t i s z t i k a i e l o s z l á s a i k ö z t i 
k a p c s o l a t h i á n y a (2). Ez a p r o b l é m a k ö r k ü l ö n ö s j e l e n t ő -
s é g g e l b i r az e p i l e p s z i a k u t a t á s b a n , a h o l k ö z i s m e r t , h o g y 
+ + + + 
j ó l d e f i n i á l t i o n k o n d u k t a n c i á k n a k /igy K , Ca e s Na / 
a l a p v e t ő s z e r e p ü k l e h e t a g ö r c s - a k t i v i t á s f e n n t a r t á s á b a n 
(6). í g y a m o d e l l e z ő s z e m s z ö g é b ő l e g y r e i n k á b b e l f o g a d h a -
tó az az e l k é p z e l é s , h o g y a k o n v u l z i v e m l ő s k é r g i e g y s é g -
a k t i v i t á s t - a h á l ó z a t i a b n o r m a l i t á s o k a t f i g y e l m e n k i v ü l 
h a g y v a - a m e m b r á n e g y a l k a l m a s e l e k t r o m o s m o d e l l j é v e l 
p r ó b á l j a l e i r n i . 
Adatelőkészítés, modell és eredmények 
A z a l t a t o t t m a c s k á k o n 3 - A m i n o p y r i d i n n e l k i v á l t o t t 
k é r g i g ö r c s a k t i v i t á s s o r á n e l v e z e t e t t e g y s é g p u l z u s s o r o -
z a t o k a t első l é p é s k é n t e g y m i k r o s z á m í t ó g é p e s r e n d s z e r 
d o l g o z t a f e l , a m e l y s z á m o l t a az e g y m á s u t á n i s p i k e p o p u -
l á c i ó k i n t e r v a l l u m h i s z t o g r a m j a i t (3), (4). A z a d a t e l ő k é -
s z í t é s p a r a m é t e r e i és az a l k a l m a z n i k í v á n t m a t e m a t i k a i 
m o d e l l k ö z ö t t l é n y e g e s ö s s z e f ü g g é s e k v a n n a k ; a h i s z t o g -
r a m m o k h o z t ö r t é n ő f o l y t o n o s g ö r b e i l l e s z t é s s o r á n a s p i k e -
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- s z á m , a s z ó r á s és az i l l e s z t ő f ü g g v é n y a l a k j a m e g s z a b j a 
a h i s z t o g r a m l é p é s k ö z é t , v a l a m i n t a b e c s l é s v á r h a t ó l e g -
k i s e b b h i b á j á t (5). A n a g y s z á m ú m é r é s i a d a t e l ö k é s z i t é s e 
s o r á n k a p o t t h i s z t o g r a m m o k 3 n a g y c s o p o r t b a o s z t h a t ó k 
/1. á b r a / : 
a : a z o k az e g y s é g i m p u l z u s s o r o z a t o k , a m e l y e k u n i m o -
d á l i s h i s z t o g r a m m a l j e l l e m e z h e t ő k / 1 A . á b r a / ; 
b: a z o k , a m e l y e k e l n y ú j t o t t u n i m o d á l i s hisztogram<~ 
m a i r e n d e l k e z n e k / n a g y s z ó r á s / , k ö z é p é r t é k h á -
n y a d o s u k v a n /1B. á b r a / ; 
a: b i m o d á l i s k a r a k t e r i s z t i k á j ú s p i k e s o r o z a t o k / I C . 
á b r a / . 
A m i k r o s z á m í t ó g é p e s a d a t e l ő k é s z í t é s t k ö v e t ő e n - a 
p o n t f o l y a m a t n e m s t a c i o n á r i u s j e l l e g e m i a t t - s z e k v e n c i á -
lis h i s z t o g r a m a n a l i z i s t k e l l e t t a l k a l m a z n i , a m e l y s o r á n 
t e s z t e l n i l e h e t e t t k ü l ö n b ö z ő f i z i k a i l a g é r t e l m e z h e t ő h i -
p o t é z i s e k e t . E z e k a h i p o t é z i s e k a L e v i n e é s S h e f n e r á l t a l ' 
m e g a d o t t i n t e g r á l ó t i p u s u n e u r o n m o d e l l k o n d u k t a n c i a a n a -
l ó g j á n , i l l . a n n a k m ó d o s í t á s a i n a l a p u l t a k ( 1 ) . A m o d e l l a 
n e u r o n á r a m i n p u t j á t 2 r é s z r e o s z t j a ; e g y a k t i v s p i k e g e -
n e r á l ó k o n d u k t a n c i á n (g ) á t f o l y ó k o m p o n e n s r e é s e g y p a s z -
s 
s z i v d i f f ú z i ó s k o n d u k t a n c i á n (gj) á t f o l y ó k o m p o n e n s r e /2. 
á b r a jobb o l d a l a / . Az e f f e k t i v á r a m k o m p o n e n s i n t e g r á l á s a 
u t á n a p k ü s z ö b t ö l t é s e l é r é s e k o r s p i k e g e n e r á l ó d i k , 
m a j d a r e n d s z e r r e s z e t e l ő d i k O - r a . A f u n k c i o n á l i s a n k ü l ö n -
v á l a s z t o t t k o n d u k t a n c i á k i n g a d o z á s á n a k n o r m á l i s e l o s z l á s á t 
f e l t é t e l e z v e - a m e l y b i o l ó g i a i m e m b r á n o k o n t a p a s z t a l t k o n -
d u k t a n c i a - z a j a m p l i t u d ó e l o s z l á s á r a m e g a d o t t i r o d a l m i a d a -
tok a l a p j á n e l f o g a d h a t ó n a k t ű n i k (7) - , a n a l i t i k u s a n s z á -
m i t h a t ó a k i m e n e t i i n t e r s p i k e i d ő k ( t ) v á r h a t ó e l o s z l á -
s a . A c s a t o l a t l a n e s e t e k m e l l e t t / p , i á l l a n d ó s á g á t f e l -
t é t e l e z v e / l e v e z e t h e t ő v o l t l i n e á r i s a n c s a t o l t g , g . - n é l , 
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1. á b r a 
A k i s é r l e t e k k ö z b e n m e g f i g y e l t i n t e r s p i k e i n t e r v a l l u m 
h i s z t o g r a m c s o p o r t o k . A z i l l u s z t r á l t a k t i v i t á s i mintá-
z a t o k k ö z ü l a f e l s ő s u g á r E C o G , az a l s ó s u g á r az e g y -







i 1 A /̂.lüliiiNw 
,K fll űi OS ¿0 03 04 16 
ábra 
Az integráló típusa neuron modell és a szekvenciális 
hisztogram analizis módszerének illusztrálása unimo-
dális esetben. 
valamint reciprok módon csatolt g^gj-nél is a várható 
interspike idő eloszlás. Ez alapján 4 hipotézis adható 
meg /H1,H2,H3,H4/, amelyek elfogadhatóságát, - az adat-
számot tekintve 75 %-os átfedésekkel, - szekvenciálisan 
számolt hisztogrammokhoz való legkisebb négyzetes gör-
beillesztésekkel ellenőriztük. A 2. ábra egy unimodális 
jellegű aktivitásra 2 dimenzióban mutatja az optimális 
illeszkedés hibáinak változását a pulzus sorozat mentén 
az első /F/ és az utolsó adatszegmens poziciók között 
IH |: g ingadozik, g = áll.; H2: g ingadozik, g = • 8 g 1 
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= á l l . ; H 3 : g
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 és i n g a d o z i k , g
(
 = a » g
g
+ b ; H 4 : g
(
 é s 
g i n g a d o z i k , g = c / g . / . A z i l l e s z t ő f ü g g v é n y a H 2 , H3 
6 g 
h i p o t é z i s e s e t é n e g y f o r m á n a k a d ó d o t t , i g y a l e g k i s e b b 
n é g y z e t e s h i b a f e l r a j z o l á s á v a l n e m l e h e t e t t k ü l ö n b s é g e t 
t e n n i a k é t e s e t k ö z ö t t . A z E R R O R . ,
c
, ERROR,,., t e n g e l y e k -
Hb H6 
k e l m e g a d o t t d i a g r a m P o i s s o n és C h i - n é g y z e t e s i l l e s z t ő -
f ü g g v é n y e k f e l h a s z n á l á s á v a l k a p o t t h i b a m e z ő t m u t a t , a-
m e l y e k k ö z ü l a C h i - n é g y z e t e s e l o s z l á s a H4 r e c i p r o k o s a n 
c s a t o l t k o n d u k t a n c i a f o l y a m a t o k i d ő b e n v é l e t l e n s z e r ű e -
l ő f o r d u l á s a i t r e p r e z e n t á l j a , i g y a m o d e l l s e g í t s é g é v e l 
f i z i k a i l a g é r t e l m e z h e t ő . E z e n f u n k c i o n á l i s á l l a p o t r a 
b e v e z e t t ü k a T . I . R . C . / t i m e - i n d e p e n d e n t r e c i p r o c a l 
c o u p l i n g / j e l ö l é s t , m i v e l ez az á l l a p o t i g e n jól j e l l e -
m e z t e az e l n y ú j t o t t u n i m o d á l i s hisztograramal r e n d e l k e z ő 
a k t i v i t á s i m i n t á z a t o k a t . A 2 . á b r a s z e r i n t i u n i m o d á l i s 
e s e t j e l l e g z e t e s k é t á l l a p o t ú r e n d s z e r t m u t a t , a m e l y n e k 
s o r á n a g a k t i v á c i ó é s a g a k t i v á c i ó h a t á s a i d ő b e n 
s 
s z é t v á l i k . A g
(
 a k t i v á c i ó n a g y v a l ó s z í n ű s é g g e l e g y ü t t -
j á r e g y g /g. t i p u s u c s a t o l á s k i a l a k u l á s á v a l ; e z t a 4 ? -
8 * 
o s e g y e n e s k ö r ü l i h i b a e l o s z l á s m u t a t j a . A z á t b i l l e n é s i 
p e r i ó d u s b a n a T . I . R . C . - v e i m e g j e l ö l t á l l a p o t k i a l a k u l á -
s á n a k v a l ó s z í n ű s é g e m e g n ő . 
A 3. á b r a m u t a t j a az e l n y ú j t o t t u n i m o d á l i s i n t e r -
s p i k e i n t e r v a l l u m h i s z t o g r a m m a l j e l l e m z e t t n e u r o n á l i s 
k i s ü l é s e k s z e k v e n c i á l i s h i p o t é z i s v i z s g á l a t á n a k e r e d m é -
n y e i t . A g é s g a k t i v á c i ó h a t é k o n y s á g á n a k i n t e n z i v i -
d ő b e l i i n g a d o z á s a m e l l e t t T . I . R . C . v a l ó s z í n ű s é g e m e g n ő 
/ 3 a . á b r a / . A r e ó i p r o k o s c s a t o l á s é s a g^ a k t i v á c i ó e -
g y ü t t e s e l ő f o r d u l á s a i t t is k i f e j e z ő , h a s o n l ó a n 2 . á b -
r á n b e m u t a t o t t e s e t h e z . A 3 b . á b r a e g y o l y a n e l n y ú j t o t t 
a k t i v i t á s i m i n t á z a t h i p o t é z i s v i z s g á l a t á n a k e r e d m é n y e i t 
m u t a t j a , a h o l a H l , H 4 - h e z t a r t o z ó h i b a g y a k o r l a t i l a g 
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3. ábra 






C.-t jellemző illesztőfüggvény az optimális. 
Az epileptikus sejttevékenységre sokak szerint leg-
jellemzőbb bimodális karakterisztikájú egységaktivitás 
vizsgálatának eredményeit mutatja a 4. ábra. A két csúcs 
különbálasztása után a 4a. ábra felőli görbesereg mutat-
ja az első csúcs szekvenciális görbeillesztéseinek ered-
ményeit. Ez a g és a lineárisan csatolt g - g aktivá-
8 S 
ció kontrolláló hatását mutatja. A 4b. ábra az elnyúj-
tott második csúcs analizisének eredményeit mutatja. E-
zen a T.I.R.C. kialakulásának nagy valószínűsége szembe-
tűnő. 
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4. ábra 
Bimodális karakterisztikájú kisülés analízise 
rúsok melléktermékeként előálló különböző görbeparaméte-
rek diagramja, illetve az ezekből számitható modellpara-
mőt.orek /5, ábra/. Kis szórás/középérték hányadossal 
jellemzett unimodália esetre a °ij/ij há-
nyadosok becsülhetők voltak, ahol g^ és ^ jelöli az 
egyes konduktanciák középértékét. Ez az 5a. ábrán 2 ideg-
sejt esetére van feltüntetve az aktuális, maximális gya-
koriságú intervallum h m A X l adatszegmens poziciő függésé-
vel együtt. Érdekes eredmény, hogy gj-re a variancia/kö-
zépérték hányados mindig alacsonyabb értéken maradt, 
mint ugyanez g -re. Ez azt jelenti, hogy g hatéko-
R • 
nyabb a kimeneti interspike idők meghatározásában, mint az 
* 
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5. ábra 
G ö r b e - ó s model1paraméterek az adatszegmens pozició 
függvényében 
akt . iv s p i k e g e n e r á l ó konduktancia. Az 5b. ábra az elnyúj-
t o t t u n i m o d ó l i s aktivitásra jellemző T.X.R.C. állapot 
s t a t i s z t i k a i paramétereit mutatja; igy az n folyamat-
s z á m o t , a maximális gyakoriságú intorspike időt / T m a x / és 
1/ i l l e s z k e d é s legkisebb négyzetes hibáját az adatszeg-«-
mens p o z i c i ó függvényében. A folyamatszám és a hiba együtt 
v á l t o z i k . 
Ar a n a l í z i s által szolgáltatott nagy tömegű adatot 
s i k e r ü l t , ö s s z e f o g n i egy sematikus görcsmodellbe, amely 
- 5 1 -
6 . á b r a 
F u n k c i o n á l i s b l o k k s é m a , m i n t g ö r c s m o d e l l 
f u n k c i o n á l i s j e l l e g ű m o d e l l s e g i t s é g e t a d h a t az i o n k o n -
d u k t a n c i á k s z e r e p é n e k az i n t e r p r e t á l á s á h o z . A 6 . á b r a a 
s z e k v e n c i á l i s h i s z t o g r a m a n a l i z i s e r e d m é n y e k é n t m e g a d -
h a t ó g ö r c s m o d e l l t m u t a t j a . E g y l e h e t s é g e s i o n i k u s in-
t e r p r e t á c i ó a k ö v e t k e z ő : - az e g y i k i r á n y b a n k i i n d u l v a -
a m e g n ö v e k e d e t t s p i k e a k t i v i t á s s a l e g y ü t t a r e n d s z e r 
C a
+ +
 k o n d u k t a n c i á j a m e g n ő /g k o n t r o l / , a m e l l y e l e g y ü t t 
+ + ^ „ + 
az a r a n y o s a n c s a t o l t Ca - m é d i a i t K r e n d s z e r is ak-
t i v á l ó d i k / g j - n e k m e g f e l e l t e t h e t ő a h i p e r p o l a r i z á l ó K
+ 
k i á r a m l á s / . A r e n d s z e r e z t k ö v e t ő e n á t k e r ü l egy o l y a n 
á l l a p o t b a , a h o l a v a l ó s z i n ü i n t e n z i v K
+
 k i á r a m l á s s a l 
e g y ü t t e g y a N a
+
- a l r e c i p r o k o s a n c s a t o l t k o n d u k t a n c i a 
f o l y a m a t a l a k u l k i . Ez á t t é r h e t e g y i d ő b e n s z ó r t , de-
s z i n k r o n i z á l t á l l a p o t b a / T . I . R . C . / , a m e l y b i z t o s i t j a az 
á t m e n e t e t a k é t jól d e f i n i á l t s z é l s ő e s e t k ö z ö t t . 
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